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認めなかった。real time qRT-PCR による解析では、IL6、CXCL8、TNF、TGFB1、VEGFAのmRNA発
現がNFsと比較しCAFsで増強していた。単核球との共培養では、CAFsとその培養上清はNFsと比較
してT細胞増殖抑制能、制御性T細胞誘導能、T細胞アポトーシス誘導能のいずれも有意に高かっ
た。CAFとその培養上清下のT細胞増殖能は抗PD-L1抗体・抗PD-L2抗体及び抗TGF-β抗体・抗VEGF
抗体存在下に回復した。マイクロアレイ解析で得られた遺伝子発現データに対しパスウェイ解析
を行ったところ、CAFsではNFsと比較し白血球の血管外遊走能およびパキシリンシグナル経路が
亢進していた。 
 
考察 
 癌微小環境における免疫抑制機構の構築には、癌細胞だけでなくCAFsも大きく関与しているこ
とを今回我々は解明した。頭頸部扁平上皮癌において、CAFsはPD-L1・PD-L2の発現、TGF-β・VE
GFの分泌によりT細胞増殖を抑制していると考えられた。TGF-β・VEGFは制御性T細胞の誘導・維
持に重要であることが報告されており、CAFsがこれらの分泌を通じて制御性T細胞を誘導してい
ると考えられた。またCAFsでTNFのmRNA発現が亢進していたことから、CAFsより分泌されたTNF-
αがT細胞アポトーシスの誘導に関与している可能性が示唆された。更に、CAFsが制御性T細胞の
ような免疫抑制機能をもつ白血球の腫瘍局所への集簇に関与している可能性が示唆された。 
 
結語 
 頭頸部扁平上皮癌の癌微小環境では、CAFsはT細胞免疫を抑制することで癌の免疫逃避に寄与
していると考えられた。 
 
